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OLGU

3 ay 25 glunluk erkek hasta



YAKINMA

e Karinda sislik



OYKU

* G3P1Y1D1K1 olan 27 yasindaki anneden 29+2
GH’da oligohidramniyoz nedeniyle C/Sile
erkek bebek, 1540 gram, APGAR 4/8 dogmus.

* 35 g(in YDYBU’nde yatis dykiisi mevcut.

* Takiplerinde sikinti olmamis.



* Hasta karinda sislik sikayeti nedeniyle
defalarca dis merkeze goturulmus. Infantil
kolik olabilecegi sdylenmis ve taburcu edilmis.



Karinda sislik nedeniyle Yenidogan Poliklinik
controlune getirilen hastanin muayenesinde
carinda kitle tespit edilmesi Gzerine Cocuk Acil
Servisimize yonlendirilmis.




OZGECMIS

* Prenatal:Fetal USG'de oligohidroamniyoz
gorulmus.

* Natal: C/S,29+2 GH'da,APGAR 4/8

* Postnatal: Solunum sikintisi nedeniyle entube
edilmis, K vitamini ve goz bakimi yapilmis.
YDYBU’ne yatisi yapilmis.



SOYGECMIS

Anne: 27 yasinda, sag ve saglikli
Baba: 28 yasinda, sag ve saglikl
Anne ve baba teyze cocuklari

Annenin 1 kez dusuk ve 1 kez intrauterin 6lum
oykusl mevcut

1.cocuk : hastamiz



FiZiIK MUAYENE

* Ates:36,7 2C

 Nabiz: 126/dk

* Solunum Sayisi:52/dk

e Kan Basinci: 80/50

* Kilo: 3,5kg (50-75p) (duzeltilmis yasa gore)
* Boy: 54,5cm (>97p)



FiZIK MUAYENE

*Genel Durum: lyi, bilinc acik
*Cilt: Turgor tonus dogal.
*Kulak —burun-bogaz :Orofarenks normal ve postnazal akinti yok.

*Kardiyovaskiiler sistem: Kalp sesleri ritmik, $S1,52 (+), Gftrim yok,
tasipnesi mevcut

*Solunum sistemi : Her iki hemitoraks solunuma esit katiliyor,toraks
deformitesi yok.Dinlemekle ral,ronkus, ekspiryumda uzama yok

*Gastrointestinal sistem: Normoaktif barsak sesleri mevcut.Batin
rahat, defans ve rebound yok, umblikusa kadar uzanip neredeyse
batinin timiinu kaplayan kitle

*Noromotor sistem:Dogal, kas glici normal,gelisimi yasiyla uyumlu
*Genitolriner sistem:Gorinimu dogal,haricen erkek



LABORATUVAR

WBC - 13,1 x1073/pL
NEU - 2,0 x1073/uL
LYM - 9,9 x1073/uL
RBC - 5,09 x1076/pL
HGB - 12,8 g/dL

HCT - 38,7 %

MCV - 76,1 fL

PLT - 265 x1073/ulL

PY: Atipik hlcre yok



LABORATUVAR

AKS - 74,0 mg/dL

Urea - 67,47 mg/dL
Kreatinin - 0,59 mg/dL

BUN ( Kan Uire azotu ) - 32 mg/dL
AST (SGOT) - 39,0 U/L

ALT (SGPT) - 19,3 U/L
GGT-176 U/L

ALP-372 U/L

LDH - 372 U/L

Bilirubin, Total - 0,63 mg/dL
Bilirubin, Direkt - 0,16 mg/dL

Protein, Total - 59,59 g/L
Albumin - 42,11 g/L

CRP - 4,66 mg/L

Na - 137,2 mmol/L

Potasyum (K) - 4,73 mmol/L
Klor (Cl) - 102,5 mmol/L
Kalsiyum - 10,6 mg/dL
Magnezyum (Mg) - 2,2 mg/dL
Fosfor (P) - 5,47 mg/DI

Urik asit - 5,54 mg/dL



TAM IDRAR ANALIZi:

Renk - ACIK SARI
Bulaniklik - BERRAK
pH-5,5

Dansite - 1,009

Kan ++

Lokosit - NEGATIF(-)
Glukoz +

Protein +

Bilirubin - NEGATIF(-)
Keton - NEGATIF(-)
Nitrit - NEGATIF(-)
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Goruntuleme

Batin USG ve batin BT:

* Her iki bobrek boyutlar belirgin artmistir. Bagirsaklari
anteriora deplase gérinumdedir. Pelvikaliksiyel sistem
dilate gorintmdedir.

* Parankimde multiple millimetrik kistik lezyonlar
izlenmektedir.Parankim ekojenitesi artmistir.

» Karaciger parankiminde segment 7 de buyiigii 10 mm 2
adet, segment 8'de daha kii¢lik boyutlu 1 adet diistik
dansiteli lezyonlar izlenmektedir.



Batin BT




PATOLOJIK BULGULAR

*Karinda ele gelen kitle

*Her iki bobrek boyutlari belirgin artmistir.
Parankimde multiple millimetrik kistik
lezyonlar izlenmektedir.

*Karacigerde 3 tane milimetrik lezyon



 ON TANILAR???
e Ek tetkik??



e Polikistik bobrek hastaligi

e infantil nefronofitizis

e Wilms tumoru

e Noroblastom



Spot idrarda prot/kr :2,9

24 saatlik idrar prot/kr :32mg/m2/saat
(nefritik dlizeyde proteinuri)

Hastamizin takiplerinde solunum sikintisi,
saturasyon dusuklugu ve bradikardisi gelisti.
Entube edildi.

Akciger filmi tekrarlandi. Hipoplazik akciger
tespit edildi.



OTOZOMAL RESESIF POLIKISTIK
BOBREK HASTALIGI

A




OTOZOMAL RESESIF POLIKISTIK
BOBREK HASTALIGI

Otozomal resesif polikistik bobrek hastaligi (OR-PBH) primer olarak
sadece bobrekler ve karaciger tutulumu ile seyreden bobregin kistik
hastaligidir.

Yaklasik olarak 20.000 canli dogumda 1 gordlir.
Erkekler ve kizlar esit derecede etkilenir.

Infantlarin kesin tani koyulamadan ilk bir kac giinde 6zellikle akciger
sorunlari nedeniyle yasamlarini yitirmelerinden dolayi hastaligin
sikhgi ve insidansi net olarak bilinmemektedir.




* “Potter” fenotipi sergiler
(amniyotik sivi eksikligi ve
bobrek yetmezligi ile iliskili
bir grup ozelligi ifade eder).

* Genislemis bobrekler,
pulmoner hipoplazi,
karakteristik yuz

 OR-PBH tarihsel olarak
baslangicta infantil tip
polikistik bobrek hastalig
olarak isimlendirilmistir.




* PKHDZ1 (Polycystic kidney and hepatic disease) geninde
(6.<romozom) mutasyon sonucu olusur.

 PKHD 1 geni protein rinu fibrokistin/
poliduktin’dir.

* Fibrokistin/poliduktin tubiler farklilasma ve
tubuler yapinin korunmasinda rol alir.
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Patogenez

Renal tubdullerin kistik
dilatasyonlari ile karakterizedir.

Toplayici tubuller etkilenmekte ve
kistler bu tubdllerin dilatasyonu
sonrasinda ortaya ¢cikmaktadir.

Kistleri oldukca kuiclik ve
makroskobik olarak izlenemeyen
tipik mikrokistlerdir.

Tum toplayici tubdller tutulmakta
ve renal korteksden renal
medullaya uzanan fuziform
dilatasyonlar ortaya ¢cikmaktadir.




 PKHD 1 gen mutasyonuna sekonder gelisen temel
mekanizmalar;

v’ Renal tubul epitelyum hiicrelerinde primer silya yapisi
ve aktivitesinde bozulma

v’ Renal tubil epitelyum hicrelerinin hiicresel yiizey
polaritesinde bozulma

v’ Renal tubul epitelyum hiicrelerinde hiicre-hiicre ve
hiicre-ekstraselltler matriks etkilesimlerinde bozulma




Klinik prezentasyon ve bulgular

* Etkilenen hastalarin yaklasik yarisinda tani
prenatal donemde koyulmaktadir.

* Hastalik yaklasik olarak % 30-40 gibi yuksek
oranda perinatal mortaliteye neden
olmaktadir.

* Hastaligin prenatal donem bulgulari bayimas
ekojen bobrekler ve oligohidramniyozdur.



* Yenidoganda ve infantlarda batinda palpe
edilebilir buyuk kitle (btyimus bobrekler
nedeniyle) ve degisik derecelerde solunum
sikintisi (pulmoner hipoplazi ile iliskili) yer alir.

* Ciddi etkilenen yenidoganlarda dogum sonrasi

vasamla bagdasmayan ileri derecede pulmoner
hipoplazi izlenir.

* |lk bir ayinda hayatta kalmayi basaran hastalarin
bir yillik sag kalim oranlari % 92-95 arasindadir.



Bobrekler;

v lleri derecede buyuk

v Parankim ekojenitesinde artma

v’ Kortikomeduller ayrimin kaybolmasi
v Mikrokist ( <2mm)

v’ Fuziform seklildeki kistik tubuller

v’ Interstisyel 6dem ve duktal ektazi nedeniyle saglam
glomerul ve tubuler yapilarin zarar gérmesi

v’ Hastalarda ciddi sistemik hipertansiyon (intrarenal RAAS
aktivasyonu) , bobrek fonksiyon bozukluklar: (politri,
polidipsi,pylri,hemattri,proteintri), portal hipertansiyon
ve hiponatremi gorulebilir.



Karaciger;

*Asemptomatik mikroskopik anormalliklerden konjenital
hepatik fibrozise kadar degisken yelpazede

*Biliyer disgenezis ve periportal fibrozis (Caroli hastaligi)
*Hepatomegali

*Splenomegali

GO varisler

*Koledok kisti

*Bakteriyel kolanjit

*40 yasina ulasan hastalarda hepatik timorler, 6zellikle
kolanjiokarsinom riski artmistir.



Tani
Ultrasonografi

*Hastalik tipik olarak; kortikomeduller
diferansiyasyon kaybi nedeniyle meduller
hiperekojenite gdsteren ve cok sayida mikrokiste
sekonder simetrik buylimus cift tarafli ekojen
bobrek bulgulariyla rutin prenatal ultrasonografi
incelemesi esnasinda saptanir.

*Fetal azalmis idrar cikisina sekonder
oligohidramniyoz izlenebilir.



* Hastalikta karaciger normal veya artmis
ooyutlarda izlenebilir ve genellikle
oobreklerden daha hipoekojen izlenir.

* Dilate intrahepatik safra yollari izlenebilir.

* Yas arttikca portal fibrozis ortaya cikarak
hepatosplenomegali ve artmis karaciger
ekojenitesi izlenir.



Manyetik rezonans (MR) ve bilgisayarli tomografi (BT)
gibi diger goruntileme yontemleri tanida yararli
olabilir.

MR, hiperintens T2 agirlikli kesitler genislemis
bobrekleri gbsterir.

MR ayrica, safra kanali ektazisi ve portal fibrozu
gosterir.

BT, kistlerin ultrasondan daha iyi gérunttilenmesini
saglar.



Genetik tani

e Son yillarda PKHD 1 geninin tanimlanmasiyla
direkt DNA sekans analizi ile genetik tani
mumkin hale gelmistir.

* Genetik taniicin degerlendirilen tim allellerin
%80-87" sinde anne ve babadan gelen her iki
allelde de mutasyon izlenmistir.

* En stk missense mutasyonlar izlenmektedir.



* Tipik olarak 2 missense mutasyonu olan
hastalar ciddi sekilde etkilenir ve peri veya
neonatal mortalite gosterir.

* 1 adet missense mutasyonu olan hastalar
daha az etkilenme egilimindedir ve yenidogan
doneminde hayatta kalma olasiligi daha
yuksektir.



e Son zamanlarda, OR-PKH'nin orta derecede klinik seyri
olan hastalarda DZIP1L (daz interacting protein 1) gen
bolgesindeki mutasyonlar tanimlanmistir.

 DZIP1L, diger PKH proteinleri gibi bobrek silyalarindaki,
sentrioller ve bazal cisimlerin distal ucunda lokalize
olan bir gecis zonu proteinini kodlar.

* Simdiye kadar yapilan calismalarda, DZIP1L
mutasyonlarini barindiran hastalarin klinigi ihmli olarak
seyretmistir.



Tedavi

Solunum sistemi bozukluklarinin tedavisi

*Pulmoner hipoplazili yenidoganlarda solunum
vetmeazligi varliginda mekanik ventilasyon
gerekmektedir.

*lleri derecede bliyumis bobreklerin diyafram
basisl ile ortaya cikardigi solunumsal sorunlar veya
beslenme zorluklari nedeniyle bazen tek tarafli ya
da cift tarafli nefrektomi secenegi uygulanabilir.



Bobrek bozukluklarinin tedavisi

*Oliguri veya anurili yenidoganlarda yasamin ilk birkac
glinunde peritoneal diyaliz gerekebilir.

*Dehidratasyonun erken tani ve tedavisi kritik 6nem tasir.

Sistemik hipertansiyon varliginda anjiotensin
donusturici enzim (ACE) inhibitorleri veya anjiotensin 2
reseptor blokerleri (ARB) tercih edilen ilaclardir.



Karaciger bozukluklarinin tedavisi

*Safra yollari disfonksiyonu ile karakterize karaciger
tutulumunda tedavinin temel amaci yagda ¢6zliinen
vitaminler ve cesitli besinlerin malabsorbsiyonunu
onlemektir.

*Yagda eriyen vitamin eksikligi veya yeterli kalori ile
beslenmeye ragmen dusuk vicut agirligi varliginda ya da
Caroli hastaligl saptandiginda sentetik safra asitleri diyete
eklenmelidir.



Sag ust kadran agrisi ve inatci ates varliginda asendan
kolanjit akla getirilmeli ve antimikrobiyal tedavi
planlanmalidir.

Kolanjit ayirici tanisinda artmis alkalenfosfataz (ALP) ve
gama glutamiltransferaz (GGT) seviyelerinin
gosterilmesi yardimci olabilir.

Portal hipertansiyona sekonder gelisen 6zofagus
varislerinde skleroterapi dnerilmez. Porto-sistemik sant
vapilabilir.

KC nakli bobrek naklinden 6nce ya da bdbrek nakli ile
birlikte yapilabilir.



Bliyime-gelisme bozukluklarinin tedavisi

*BlUylimus bobreklerin veya portal
hipertansiyona sekonder buyumus karaciger ve
dalagin mideye basisi nedeniyle beslenme
glclukleri ortaya cikabilir.

*Nazogastrik tip veya gastrostomi ile beslenme
saglanabilir.



* Tesekkdurler..




